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IL COMPLEMENTO 
Sistema di numerose proteine 
plasmatiche, molte con attività 
proteolitica, capaci di attivarsi a 
cascata 
 
I componenti del complemento 
mediano funzioni che portano 
indirettamente o direttamente alla 




Il complemento si può 
attivare per tre vie: 
 
 
1) via classica 
 
2) via alternativa 
 
3) via lectinica 
 
I fattori della via classica del complemento sono 
indicati da C seguita da un numero (C2, C3, C4) 
 
Il numero non indica l’ordine di attivazione ma quello 
di scoperta (il C4 si attiva prima del C3) 
 
I frammenti generati dal taglio proteolitico 
vengono designati dalla C e il numero della 
forma intera seguita da «a»,il più piccolo 
(C3a), e «b» il più grande (C3b) 
 
 
I fattori della via alternativa vengono designati con 
lettere maiuscole quando interi (B, D) e i loro 
frammenti con la stessa lettera seguita da «a» o  
«b» (Ba, Bb) 
NOMENCLATURA DEL COMPLEMENTO 
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ATTIVAZIONE DELLA VIA ALTERNATIVA DEL COMPLEMENTO 
In soluzione il C3 si frammenta 
spontaneamente (C3 tickover) in C3a e 
C3b che reagisce con l’acqua e si 
inattiva. Se la reazione avviene vicino 
ad una superficie microbica, il C3b vi si 
fissa covalentemente  
 
Il fattore B si lega al C3b e viene 
tagliato dal fattore D, generando il 
C3bBb che agisce da C3 convertasi, 
cioè un enzima che converte un gran 
numero di molecole di C3 in C3b.  
Il C3b si lega alla superficie batterica 
ricoprendola (Opsonizzazione) 
 
Il legame di una ulteriore molecola di 
C3b genera il C3bBbC3b che agisce 
come C5 convertasi. 
I frammenti C3a e C5a promuovono 
l’infiammazione 
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LE TRE VIE DI ATTIVAZIONE DEL COMPLEMENTO 
A differenza della via 
alternativa, nella via classica il 
complemento è attivato dal 
legame del C1q ad anticorpi 
IgM o IgG1 o IgG3 legati  ad 
antigeni presenti su una 
superficie 
 Il C4b2a e il C4b2aC3b sono la 
C3 convertasi e la C5 
convertasi, rispettivamente, 
della via classica 
 
Nella via lectinica il C4 e il C2 
sono clivati dalle proteasi 
associate alla mannose binding 
lectin. Questo meccanismo 
riconosce zuccheri sulla 
superficie dei microrganismi. 
Le fasi finali (non mostrate) 
sono comuni alle tre vie 
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INTERAZIONI DEL C1 CON GLI ANTICORPI 
Il C1 interagisce con IgM o IgG 
solo quando queste sono legate ad 
una superficie e non quando sono in 
soluzione. 
Il C1 è costituito da 6 unità di 
C1q, da 2 unità di C1r e due di 
C1s. 
 Le C1q interagiscono con le 
porzioni Fc degli anticorpi, le C1r e 
C1s hanno attività proteasica: C1r 
agisce sul C1s, attivandola, C1s 
agisce su C2 e C4.   











































attivazione della via 
classica del 
complemento mostrato 
con maggiori dettagli 
LE FASI FINALI DELL’ATTIVAZIONE DEL 
COMPLEMENTO E LA FORMAZIONE DEL COMPLESSO 











































Le fasi finali sono comuni a tutte e tre le vie di attivazione e consistono 
nella formazione del complesso di attacco alla membrana (MAC). Il C5b 
riunisce i componenti C6, 7 e 8 che si ancorano alla membrana e 
promuovono l’inserzione di diverse (fino a 15) unità di C9 che formano un 
poro nella membrana 
PRINCIPALI  
RECETTORI DEI FRAMMENTI C3 DEL 
COMPLEMENTO 
CR1: è il principale recettore per la fagocitosi di 
microrganismi opsonizzati dal C3b. E’ espresso da quasi 
tutte le cellule di derivazione midollare. 
 
CR2: è espresso principalmente dai B e dalle dendritiche 
follicolari. Lega il C3d, prodotto di degradazione del 
C3b. Funge da co-recettore per i B 
 
CR3 (Mac-1) e CR4: sono integrine che legano il iC3b, 
un altro prodotto della degradazione del C3b. Coinvolti 
nella fagocitosi. 
 
CRIg: è espresso dalle cellule del Kupfer e consente di 
fagocitare batteri opsonizzati dal C3b. 
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Lisi di  
cellule o batteri 
Ma l’attivazione del complemento 





Le cellule di mammifero esprimono 
 proteine regolatrici 
 che inibiscono l’attivazione del 
Complemento 
PRINCIPALI INIBITORI DEL COMPLEMENTO 
Inibitore del C1 (C1 INH): dissocia C1r e C1s da C1q. 
Carenza: edema ereditario angioneurotico. 
 
Fattore H: lega C3b e sposta Bb 
 
C4 binding protein (C4BP): lega il C4 e sposta il C2 
 
CD59: blocca la formazione del MAC 
Carenze nei fattori della via classica: C1, C2, C4  
Circa il 50% sviluppa lupus eritematoso sistemico, 
forse per ridotta capacità di eliminare gli 
immunocomplessi o le cellule apoptotiche. 
 Nessun aumento di infezioni 
 
Carenze di C3: 
 forte suscettibilità ad infezioni batteriche 
piogeniche 
 
Carenze nei fattori della via alternativa: 
suscettibilità ad infezioni batteriche piogeniche 
 
Carenze nei fattori terminali (C6-C9): 
suscettibilità alle infezioni da Neisserie 
CARENZE DI FATTORI DEL COMPLEMENTO 
